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在生物学家 Robyn Hudson看来，与她居住了近 10年的干

净整洁的特拉斯卡拉（Tlaxcala）城相比，墨西哥城的卫生

状况截然相反。她因为到墨西哥国立自治大学 (Universidad

Nacional Autónoma de Mexico，UNAM)任职，搬到这个拥

有 2130万人口的城市居住意味着 Hudson需要适应城市生

活，包括墨西哥城臭名昭著的空气污染。

长期以来，Hudson对她新迁居城市的空气污染感兴趣

的不是它对肺部或心血管系统的影响—这两个问题不断被

证实与长期暴露在细微颗粒物 (PM2:5)1中有关联—而是它对

嗅觉系统的影响。她假设，每天吸入汽车尾气、柴油废气

和其他污染物，可能会损伤墨西哥城和全球其他空气质量

较差的主要城市的居民鼻腔内壁的敏感细胞层以及周围的

上皮组织。

Hudson和其他环境健康科学家们的研究似乎支持这一

假设。尽管在这一领域进行的人类研究相对较少，但有证

据表明，空气污染会损害嗅觉灵敏度（人们闻到气味时所

需的气味浓度）和辨别不同气味的能力。这项研究为研究

较差的空气质量对健康的影响开辟了一条新的途径。

当科学家们第一次开始研究空气污染对健康的影响时，

他们关注的是它对呼吸道的影响。到上世纪 90年代中期，

细胞生物学和遗传学的进步开始提供证据，证明地面臭氧

可以破坏肺泡巨噬细胞2 和气管内皮细胞3 的 DNA。

大约同时期，UNAM环境健康科学家 Lilian Calderón-

Garcidueñ（现任职于蒙大拿大学）开始研究臭氧和其他空

气污染物是否也会损害嗅觉上皮。Calderón-Garcidueñ将墨

西哥城的一组长期居民（91名成年人和 16名儿童）与墨西

许多关于空气污染和嗅觉的研究都在墨西哥城进行，那里的颗粒物和其他污染物的浓度可以达到惊人的水平。Image: © iStockphoto/E_Rojas.
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哥太平洋沿岸一个相对干净的港口城市曼萨尼略

(Manzanillo)的对照组进行了比较。调查人员还研究了一组

22名最近从墨西哥各地的小城镇搬迁来首都的年轻人，对

他们进行了为期 12周的跟踪调查。

Calderón-Garcidueñ团队在 1996年发表的研究结果表

明，与对照组相比，长期居住在墨西哥城的居民嗅觉上皮

细胞中单链 DNA断裂的数量有所增加，而最近搬到墨西哥

城的年轻男性中单链断裂的数量也有所增加。4他们第二年

发表的一项研究报告称，基于对墨西哥城不同地区少量学

生的比较发现了类似损害的初步证据。5 虽然这些研究没有

测量嗅觉损害，而且受样本量小的限制，但它们确实为证

明空气污染可能损害鼻腔组织奠定了初步基础。

难以捉摸的感觉

嗅觉障碍与衰老以及神经退行性疾病6 密切相关，也与

自闭症谱系障碍（ASDs）有关。7 众所周知，脑损伤8 和某

些药物9 都会导致嗅觉障碍（嗅觉丧失），同时最近的研究

发现急性高剂量农药暴露也会导致晚年嗅觉受损。10 嗅球

在大脑中的位置（位于大脑前部下方，眼睛正后方）与边

缘系统有着密切的联系，这可能有助于解释为什么这么多

有嗅觉问题的人会患上重度抑郁症。11

虽然没有像失明或失聪那么明显地失去能力，但是任何

嗅觉受损或缺失的人都可以解释这种感觉对人的生活影响

有多大。患有嗅觉障碍或嗅觉减退（嗅觉功能减退）的人

很难品尝他们的食物。12他们也不太能够闻到警告气味，

比如变质食物或天然气泄漏的气味。13

嗅觉受损影响的不仅仅是一小部分人。2015年的一项

研究估计，40岁以上的美国成年人中有 10.6%的人报告他

们在过去一年有嗅觉问题。14尽管有很多人可能在嗅觉方

面有问题，但是关于嗅觉丧失原因的研究数量远远落后于

视觉和听觉。德国德累斯顿理工大学（Dresden University

of Technology）的嗅觉科学家 Thomas Hummel说道。

造成这种差异的原因之一可能是难以测量嗅觉，以及在

时间和地理上进行后续比较。为了评估嗅觉损伤，科学家们

首先需要量化嗅觉能力的方法，类似于标准化的听力和视力

测试。但是嗅觉是一种比听觉和视觉更加主观的感觉。由于

缺乏客观标准，使得在大量人群中测量嗅觉变得困难。没有

标准，Hummel表示很难评估环境因素如何影响嗅觉。

嗅觉丧失与多种神经退行性疾病有关，如阿尔茨海默症15 和帕金森症16。通常它是疾病的早期症状之一，先于典型的运动和认知症状。Image: ©
Christopher Robbins/Getty Images.
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确立标准

最初，研究人员会简单地询问个人是否有嗅觉问题。最

早的一些测试要求患者识别特定的气味。而这些测试存在

一个问题，据 Hummel和 Hudson介绍，其问题是测试依赖

于认知和记忆来评估嗅觉。鉴于嗅觉丧失是阿尔茨海默氏

症15 和帕金森氏症16 等神经退行性疾病的最初症状之一，这

些测试的结果可能值得怀疑。

多年来，科学家们通过要求测试者个体嗅出浓缩的气

味，并提供能吹出不同浓度气味的挤压瓶来测试嗅觉灵敏

度。上世纪80年代初，由宾夕法尼亚大学耳鼻喉科系心理

学教授 Richard L. Doty领导的研究人员们开发了宾夕法尼

亚大学气味识别测试（University of Pennsylvania Smell

Identification Test，UPSIT），一种包含 40种气味的刮擦嗅

闻测试方法。

广泛使用的 UPSIT是测量嗅觉功能的可靠标识，17 但

它包括了一些不被普遍识别的气味(例如，泡泡糖、冬青和

根汁汽水)。为此，Doty和另外两名同事改进了 UPSIT方法

用来进行跨文化气味识别测试（Cross Cultural Smell

Identification Test，CCSIT）。这项测试包括北美、南美、

欧洲和亚洲的 12种常见气味18 —香蕉、巧克力、肉桂、汽

油、柠檬、洋葱、油漆稀释剂、菠萝、玫瑰、肥皂、烟和

松节油。

上世纪 90年代末，一种名为嗅探棒的产品问世。19 由

Hummel帮助设计的这些棒子似于毡尖笔，但内部海绵是浸

泡在特定浓度的不同气味剂中，并非墨水。嗅探棒用于评

估嗅阈值（灵敏度）、气味辨别和气味识别的性能。

早期关于嗅觉的研究

1990年，在医生开始记录一些吸烟者自我描述的嗅觉

丧失后，Doty组织了一项对 638名现在、以前和从不吸烟

的人进行了嗅觉测量的研究。基于 UPSIT的研究结果表

明，吸烟对嗅觉有“长期但可逆的不利影响”。21 重要的是，

这项研究为剂量依赖关系提供了证据，这意味着一个人吸

烟越多,他或她的嗅觉丧失的可能性就越大。

早期的动物研究显示，暴露于香烟烟雾22 会损伤鼻腔上

皮细胞，而这曾被错误地认为是烟味掩盖了其他气味。随

后的人体研究证实吸烟会造成真正的嗅觉损伤。塔夫茨大

学（Tufts University）环境流行病学教授 Helen Suh合著的

嗅探棒提供了一种可靠的、便携式的嗅觉评估方法。芝加哥大学外科教授 Jayant Pinto（如图）多次与 Helen Suh 合作，利用嗅探棒来评估嗅觉丧
失程度与痴呆发病率之间的关系。20 Image: Courtesy John Easton/Pinot Laboratory, University of Chicago Medicine.
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一份 2017年关于吸烟和嗅觉损害的研究的荟萃分析23 ，支

持了 1990年的最初研究结果。21

对 Hudson来说，将嗅觉受损与吸烟联系起来的研究很

重要，不仅因为它能够证明颗粒物（PM）会削弱嗅觉，还

因为它对神经的影响。“嗅觉神经元是大脑的一个直接窗

口，”她说。“它们是人体中暴露程度最高的神经元之一，它

们只被一点点黏液覆盖着。”
从生物学的角度看似乎是不利的，这样一条通向大脑的

直接路径等于是对潜在的有毒物质敞开大门。但是如果嗅觉

神经元要感知环境中的气味分子就必须易于接近。这个入口

也意味着超细粒子可以通过嗅觉系统进入大脑。24 但是在这

些粒子到达大脑之前，Hudson相信它们可能首先影响嗅觉。

墨西哥城以及其他地区

Hudson和 UNAM的同事Marco Guarneros想知道，空

气污染对嗅觉上皮细胞造成的损害是否真的会影响嗅觉。

他们在 2006年发表的一项研究证实了这一点。25

研究人员比较了 82名墨西哥城居民和 86名特拉斯卡拉

居民的嗅觉能力。这两个城市在海拔和温带气候方面是相

似的。而墨西哥城相比特拉斯卡拉有更多的污染排放源和

更高的空气污染水平。26

他们发现与墨西哥城人相比，特拉斯卡拉人能够在更低

的浓度中闻到速溶咖啡和橙粉饮料的气味。他们在辨别两

种气味相似的墨西哥饮料方面也做得更好。总体而言，墨

西哥城 10%的成年人符合调查人员设定的嗅觉差标准，而

特拉斯卡拉只有2%的成年人符合这一标准。

Hudson和 Guarneros在 2009年对 30名来自特拉斯卡拉

和墨西哥城的男女大学生进行了跟踪研究。他们使用嗅探棒

来比较参与者闻不同浓度的 2-苯基乙醇以及分辨多种气味的

能力。使用挤压瓶测试，研究小组还测量了鼻内三叉神经系

统的功能，该系统记录了诸如灼烧、刺痛和发痒等感觉。在

所有测试项，特拉斯卡拉组的表现都优于墨西哥城组。27

其他科研小组开始比较来自不同环境和文化的人们的嗅

觉能力。Hummel是一个研究小组的成员，该小组比较了来

嗅球(中间左侧的小梳状结构)包含许多受体细胞，它们通过一层骨头投射到鼻腔上皮衬里中。这些受体从通过鼻子吸入的分子中获取气味信息，
而嗅球负责将这些信号传递给大脑。Image: © Art for Science/Science Source.
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自德国工业化城市德累斯顿的成年人和玻利维亚边远热带

雨林的提斯曼（Tsimané）部落成员的气味检测阈值。平均

而言，151名接受测试的提斯曼人比 286名德国成年人能够

在更低的浓度下探测到嗅探棒发出的气味。四分之一的提

斯曼人比任何德国受测者都完成得好。28 随后，同一组研

究人员将德国人和提斯曼人与南太平洋库克群岛（Cook

Islands）的居民进行了比较。库克群岛高度发达但却是世界

上污染程度最低的地区之一。在这些测试中，库克岛居民

的表现甚至比提斯曼人还要好。29

然而，这些研究都未能证明嗅觉减退与暴露于空气污染

物之间存在联系。从空气污染到特定文化对特定气味30 的

敏感性的各种影响因素都有可能是原因。然而，对人体组

织的各类研究的确支持了空气污染会损害嗅觉的假设。

对 54名居住在墨西哥城的年轻非吸烟者和 12名生活在

墨西哥穆杰雷斯（Mujeres）岛的非吸烟者的鼻腔活检显

示，居住在城市地区的男性比居住在岛上的人更有可能在

鼻腔顶部（嗅觉集中的地方）发生病变。31 Calderón-

Garcidueñ和同事对已故墨西哥城居民进行了尸检，发现嗅

球和其他大脑区域有神经炎症的迹象，嗅球和感觉神经元

中也有颗粒物的聚积。32 相比之下，来自特拉斯卡拉和另

一个低污染城市(韦拉克鲁斯，Veracruz)的 12名对照组有

这种特征的可能性要小得多。

值得注意的是，这项研究（以及同一个团队的另一项研

究33）的证据表明，颗粒物可能导致神经炎症以及类似阿尔

茨海默氏症的β-淀粉样肽（β-amyloid peptide）的聚积。

Calderón-Garcidueñ及其同事还发现，与特拉斯卡拉和韦拉

克鲁斯的 12名对照组相比，47名墨西哥城已故居民的嗅觉

感知神经元中的锰、铬和镍含量特别高。34

潜在的机制

Guarneros表示鼻子周围神经元的损伤降低了对气味的

灵敏度，而大脑中枢神经元的损伤—与锰暴露有关联26 —
则降低了对气味的识别和辨别能力。

污染物可能通过一些潜在的机制来损害嗅觉。一种是直

接损伤感觉神经元本身。Hudson说，尽管研究人员已经发

现了一些年轻个体神经元再生的证据，35 但这种损伤可能

会带来永久性影响。

嗅觉测试要获得有用的信息，必须包括受测者熟悉的气味。跨文化气味识别测试包括了北美、南美、欧洲和亚洲文化中常见的12种气味—香蕉、
巧克力、肉桂、汽油、柠檬、洋葱、油漆稀释剂、菠萝、玫瑰、肥皂、烟雾和松节油。18 Image: © iStockphoto/Rawpixel.
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炎症和氧化应激同样可以引起嗅觉感觉神经元和周围呼

吸上皮细胞的毒性损伤。当有毒化合物进入细胞时，细胞

会产生多种炎症化学物质来修复损伤。除了直接损伤细

胞，炎症过程还会扩大到单核细胞、中性粒细胞和(大脑中

的)小胶质细胞，36 如果炎症是慢性或失调的话有时会对细

胞有害。炎症也与自由基损伤有关。

某些类型的空气污染物，如柴油机尾气和香烟烟雾，也

会刺激鼻腔，引起炎症、鼻塞和打喷嚏。37 这些刺激物可

以刺激鼻道粘液的产生和分泌。由此产生的鼻塞可能会阻

止气味到达嗅觉细胞。

目前的研究情况

环境空气污染是一种高度异质性的混合物，这使得很难

确定哪些成分—或成分的组合—可能毒性最大。大多数关

于鼻黏膜毒性和嗅觉的动物研究都集中在特定的空气污染

物上，如黑碳38 和臭氧。39 它们也仅限于高化学浓度的短期

暴露，密歇根州立大学吸入毒理学家、呼吸系统研究病理

学家 Jack Harkema表示。“我们需要了解更多长期暴露于化

学物质和实际环境浓度对嗅觉的影响。” Harkema说道。

2016年发表在《环境与健康展望》（Environmental

Health Perspectives）的一篇关于环境空气污染对嗅觉影响的

综述中，40 Suh和同事指出现有证据中存在一定的局限性。

例如，迄今为止大多数研究使用的是小型便利样本污染暴露

代用指标。研究范围应该更广泛，覆盖更多样化的人群—包

括可能暴露于过高空气污染的亚群体。使用个人暴露监测仪

将为评估剂量反应关系提供更可靠的基础。此外，正如

Harkema所建议的，纵向研究可以让我们深入了解儿童期、

成年后早期暴露与晚年嗅觉受损风险之间的关系。

由于嗅觉受损是神经和认知损伤的一个重要标志物，它

对生活质量有着深远影响，因此它是一个值得进一步探索

的健康结局。尽管这一领域还没有我们需要的流行病学数

据来证明空气污染与嗅觉的关系，如空气污染对心肺健康

的影响那样，Suh表示像 Hudson和 Calderón-Garcidueñ这

样的研究人员一直在致力于重要的研究，有可能为这个课

题带来新视角。随着居住在污染严重的城市人口不断增

加，41 研究人员将不乏潜在的研究对象。

Carrie Arnold，自由撰稿人，居住在弗吉尼亚州。她的作品发表在《科学
美国人》（Scientific American）、《发现》（Discover）、《新科学家》
(New Scientist)、《史密森尼》（Smithsonian）等杂志上。

随着全球人口日益城市化，对空气污染和气味信息的需求比以往任何时候都更为重要。Image: © xijian/Getty Images.
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